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(GSH-Px) Aktivitesi ve Baz› Serum Parametrelerinin Diagnostik
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Özet: Bu çal›flma ile beyaz kas hastal›k (WMD)’l› kuzularda eritrosit glutasyon peroksidaz enzim aktivitesinin (GSH-Px) diagnostik
önemi ve sa¤lam kuzularla WMD’li kuzular›n baz› serum parametrelerinde (glukoz, kreatinin, total protein, albumin, kolesterol,
trigliserid, Ca, inorganik P, Na, K, Cl, AST, ALT, ALP, LDH, CPK) gözlenen de¤iflimlerin saptanmas› amaçland›.
Araflt›rma Esenyurt-‹stanbul çevresinde beslenen 280 adet kuzu içinden klinik semptom gösteren 22 adet ve sa¤lam 10 adet olmak
üzere toplam 32 adet kuzu üzerinde yürütüldü. Her hayvandan yaklafl›k 7 cc antikoagulantl› kan al›n›p RANSEL glutasyon peroxidase
kiti kullan›larak eritrosit glutasyon peroksidaz aktivitesi (GSH-Px) saptand›. Kan serum parametreleri ise Technicon SMA-otoanalizer
kullan›larak ölçüldü.
Klinikman hastalar›n aya¤a kalkmad›klar›, yürürken tökezledikleri ve titredikleri saptand›. Özellikle GSH-Px enzim aktivitesinin
düfltü¤ü (p<0,01); serum CPK, AST, ALT, ALP, LDH enzim düzeylerinin artt›¤› (p<0,01) saptand›. Tedavide iki hafta arayla iki sefer
tek doz halinde 50 cc’lik flakonlarda içinde 30 mg sodyum selenit ve 1500 mg E vitamini bulunduran Selephos’dan 10 kg canl›
a¤›rl›¤a 1 ml kullan›lmas›yla kuzular›n aya¤a kalkt›klar› gözlendi.
Sonuç olarak, beyaz kas hastal›¤›n›n teflhisinde glutasyon peroksidaz enzim aktivitesi (GSH-Px) ölçümünün uygulanabilir bir test
oldu¤u ve beyaz kas hastal›kl› kuzularda CPK, AST, ALT, LDH, ALP serum enzimlerinin ölçülmesinin önemli oldu¤u saptand›.
Anahtar Sözcükler: Beyaz Kas Hastal›¤›, Glutasyon Peroksidaz Aktivitesi, Kan Serum Parametreleri

The Diagnostic Importance of Erythrocyte Glutathione Peroxidase (GSH-Px) Activity and Some
Serum Parameters in Lambs with White Muscle Disease
Abstract: The aim of this study was to determine the diagnostic importance of erythrocyte glutathione peroxidase activity (GSHPx) in lambs with white muscle disease (WMD) and the changes in some serum parameters (glucose, creatinine, total protein,
albumin, cholesterol, triglyceride, Ca, inorganic P, Na, K, Cl, AST, ALT, ALP, LDH and CPK) in healthy and white muscle diseased
lambs.
The research was carried out on 32 lambs of which 22 showed clinical symptoms and 10 were healthy from 280 lambs raised around
Esenyurt-‹stanbul. The erythrocyte glutathione peroxidase activity (GSH-Px) was determined using the RANSEL glutathione
peroxidase test by taking approximately 7 cc of anticoagulated blood from every lamb. Blood serum parameters were measured
using a Technicon SMA-autoanalyzer.
Clinically, it was determined that the patients could not stand up, and stumbled and trembled. It was determined that GSH-Px
enzyme activity decreased (p < 0.01); and serum CPK, AST, ALT, ALP, LDH enzyme levels increased (p < 0.01). It was observed
that lambs stood up after treatment with Selephos‚, which contains 30 mg sodium selenite + 1500 mg vitamin E, in 50 ml flacons
with 1 ml/10 kg twice with two week intervals, in one dosage.
In conclusion, it was determined that glutathione peroxidase enzyme activity (GSH-Px) measurement is an applicable test for the
diagnosis of white muscle disease and serum CPK, AST, ALT, LDH and ALP enzyme activity measurements were significant in lambs
with white muscle disease.
Key Words: White Muscle Disease, Glutathione Peroxidase Activity, Blood Serum Parameters
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Beyaz Kas Hastal›kl› Kuzularda Eritrosit Glutasyon Peroksidaz (GSH-Px) Aktivitesi ve Baz› Serum Parametrelerinin Diagnostik Önemi

Girifl
Kuzular›n Beyaz Kas Hastal›¤› veya muskuler distrofi,
selenyum ve E vitamini noksanl›¤›na ba¤l› olarak
flekillenen enzootik, nutrisyonel bir hastal›kt›r (1-4).
Türkiye’de özellikle Orta Anadolu, Do¤u ve Güneydo¤u
Anadolu bölgelerinde yayg›n flekilde görülmektedir (1).
‹skelet kas›, kalp kas› ve diyaframda hyalin dejenerasyonu
ile karakterize olan hastal›¤›n büyük ekonomik kay›plara
yol açt›¤› bildirilmifltir (1,4,5).
Kuzularda gözlenen en önemli klinik semptomlar
hareketlerde isteksizlik, ayakta duramama, tutuk
yürüyüfl, beli kambur tutma, k›sa ve dik at›lan ad›mlard›r.
Ayr›ca ifltah olmas›na ra¤men hareket kabiliyetindeki
aksamalar nedeniyle zay›flama gözlenir (1,3). Etkilenen
kuzular›n akut olaylarda genellikle pnömoni, kalp
yetmezli¤i ve açl›ktan öldükleri bildirilmifltir (6,7). Aytu¤
ve ark. (1), beyaz kas hastal›¤› sonras›nda ektima
lezyonlar›n›n geliflebilece¤ini belirtmifllerdir.
Hastal›¤›n tan›s›; klinik, laboratuvar ve patolojik
bulgular yard›m›yla yap›labilirse de klinik bulgular›n
enzootik ataksi, serebro kortikal nekroz, polyarthritis,
listerioz ve borna hastal›¤› ile kar›flabilece¤i
unutulmamal›d›r (1,4,6).
Laboratuvar bulgusu olarak, selenyum ve vitamin E
düzeylerinin düfltü¤ü, kas dejenerasyonlar›n›n göstergesi
olarak serum CPK, AST ve LDH enzim aktivitelerinin
artt›¤› saptanm›flt›r (1,2,4,6,8). Ancak literatürde
(1,6,9,10) en tipik bulgu olarak eritrosit GSH-Px enzim
aktivitesinin düflmesi bildirilmifltir. Osame ve ark. (9)
taraf›ndan, beyaz kas hastal›kl› kuzularda ölçülen düflük
serum Se ve tokoferol seviyeleri ile GSH-Px enzim
aktivitesinin azalmas› aras›nda pozitif bir korelasyon
oldu¤u saptanm›flt›r. Aytu¤ ve ark. (1), normal GSH-Px
aktivitesinin 1 gr hemoglobin için 60-180 mmol/dakika
düzeyinde oldu¤unu, hasta kuzularda ise bu de¤erin 2-7
mmol/dakika düzeyine indi¤ini belirtmektedirler. Turgut
ise (11) karaci¤er, böbrek ve pankreas› nekrotik
dejenerasyonlardan koruyan enzimin de¤erinin koyunlar
için 70-80 IU/ml oldu¤unu bildirip, GSH-Px enzimi içinde
yüksek oranda selenyum bulunmas› nedeniyle bu enzim
aktivitesi ile selenyum konsantrasyonu aras›ndaki iliflkiye
dikkat çekmifltir. Ramos ve ark.’da (10), 374 denek
üzerinde yapt›klar› bir çal›flma sonucunda % 41,1
oran›nda düflük GSH-Px de¤eri saptam›fllard›r. Fas’ta
yap›lan bir baflka çal›flmada ise (12), gerek do¤umdan bir
ay önceki annelerde gerekse do¤um sonras› kuzularda Se
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ve GSH-Px enzim aktivitelerinin çok düflük oldu¤u, CPK
enzim aktivitesinin ise artt›¤› gözlenmifltir.
Kuzularda hastal›¤›n tedavisinde 0,5-1,5 mg selenyum
ve 300-450 IU E vitamininin parenteral yolla uygulanmas›
etkili olmaktad›r (13).
Çal›flmada Türkiye’deki koyun yetifltiricili¤inin önemli
bir problemi olan beyaz kas hastal›¤› tan›s›nda ölçümleri
zor olan vitamin E ve selenyum düzeylerinin yerine bir
alternatif olarak eritrosit glutasyon peroksidaz
aktivitesinin saptanmas›n›n önemini ve baz› kan serum
parametrelerinde gözlenen de¤iflimlerin teflhiste
kullan›labilir bir parametre olup olmad›klar›n›n incelemesi
amaçland›.

Materyal ve Metot
Araflt›rma Esenyurt-‹stanbul çevresinde kurulan bir
iflletmede bir ayd›r beslenen K›v›rc›k ›rk›, 6-8 haftal›k,
280 difli kuzu üzerinde yürütüldü. Genel muayeneleri
yap›ld›ktan sonra kuzular; klinik olarak ayakta
duramayan, arka ayaklar›n› tutamayan, 22 hasta ve
rasgele seçilen sa¤l›kl› 10 kuzu olmak üzere iki gruba
ayr›ld›lar. Sa¤lam olarak ayr›lan kuzular kontrol grubunu
oluflturdu. Her hayvandan al›nan kan örnekleri, özel
antikoagulantl› tüplere al›narak RANSEL glutasyon
peroxidase kiti (RANDOX Lab. Ltd.) kullan›larak eritrosit
GSH-Px aktivitesi saptand›. Ayr›ca serum parametreleri
(glukoz, kreatinin, total protein, albumin, kolesterol,
trigliserid, Ca, inorganik P, Na, K, Cl, ALT, AST, ALP,
LDH, CPK) ‹stanbul Üniversitesi Cerrahpafla T›p Fakültesi
Merkez Biyokimya Laboratuvar›nda Technicon SMA
otoanalizer kullan›larak ayn› gün içinde ölçüldü.
Tedavi amac›yla 50 cc’lik flakonlarda içinde 30 mg
sodyum selenit ve 1500 mg E vitamini bulunduran
Selephos‚’dan 10 kg canl› a¤›rl›¤a 1ml, iki hafta arayla, iki
sefer tek doz halinde deri alt› yolla kullan›ld›.
Sa¤l›kl› kuzular ile hasta kuzulara ait parametreler
aras›ndaki istatistiki farkl›l›klar t testi ile de¤erlendirildi
(14).

Bulgular
a) Klinik Bulgular
Çal›flmada yer alan 280 kuzu içinden ayr›lan 22 hasta
kuzunun aya¤a kalk›p yürüyemedikleri, yard›m edilerek
aya¤a kald›r›ld›klar›nda k›sa bir süre sallanarak yürümeye
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çal›flt›klar›, daha sonra arka ayaklar› üzerine oturduklar›,
kafalar›n› düzgün tutamay›p sa¤a ve sola sallad›klar›
gözlendi. Genel olarak kuzular›n yürüyüfllerinde bozukluk
oldu¤u, ad›mlar›n k›sa ve dik at›ld›¤›, bellerinin kambur
tutuldu¤u saptand› (fiekil 1).
Bu kuzular›n analar›n› ememedikleri ayr›ca a¤›z
çevresinde, dudaklarda ve difl etlerinde papül fleklinde
oluflumlar meydana geldi¤i gözlendi. Ayr›ca bu kuzular›n
di¤erlerine göre zay›f kald›klar›, k›l örtüsünün kar›fl›k
oldu¤u ve hemen hemen hepsinde ishal flekillendi¤i tespit
edildi.
b) Laboratuvar Bulgular
Beyaz kas hastal›kl› ve sa¤lam kuzular›n eritrosit GSHPx enzim aktiviteleri ile kan serum parametrelerinin
(glukoz, kreatinin, total protein, albumin, kolesterol,
trigliserid, Ca, inorganik P, Na, K, Cl, AST, ALT, ALP,
LDH, CPK) ortalama de¤erleri ve istatistiki
de¤erlendirmeleri Tablo 1'de verilmifltir.
Tablo 1 incelendi¤inde, kontrol grubuna göre beyaz
kas hastal›kl› kuzularda ALT, AST, ALP, LDH, CPK
parametrelerinin artt›¤› (p<0,01), eritrosit GSH-Px enzim
aktivitesinin ise azald›¤› (p<0,01) saptand›.
Tedavi sonras›nda kas iskelet sistemi ile ilgili
lezyonlar›n 25-30 gün içinde ortadan kalkt›¤›, kuzular›n
analar›n› emmeye bafllad›¤› ve kilo kazanc›n›n artt›¤› tespit
edildi. Uygulanan lokal antiseptik solüsyonlarla a¤›z
bölgesindeki papullerin k›smen iyileflti¤i görüldü.

Tart›flma
Beyaz kas hastal›¤› ülkemiz koyunculu¤u aç›s›ndan
önemli ekonomik kay›plara yol açan bir hastal›kt›r
(1,2,4,5,8). Dünyan›n birçok ülkesinde (9,10,12,15)
görülen hastal›¤›n Türkiye'de en yayg›n olarak Orta
Anadolu, Do¤u ve Güneydo¤u Anadolu'da etkili oldu¤u
bildirilmifltir (1,5,13). Çal›flma Esenyurt-‹stanbul
çevresinde yürütüldü¤ü halde hayvanlar›n tamam›n›n
Do¤u Anadolu kaynakl› olmas› bölge aç›s›ndan literatür ile
uyum gösteriyordu.
Beyaz kas hastal›¤›n›n ortaya ç›kmas›nda en büyük
etkenin Vitamin E ve selenyum oldu¤u bir çok araflt›r›c›
(1,2,4,6) taraf›ndan bildirilmekteyse de, Nizaml›o¤lu ve
ark. (8) hasta kuzularda sa¤l›kl› hayvanlara k›yasla
görülen düflük vitamin E düzeylerinin istatistiki olarak
anlaml› bulunmad›¤›n› belirtmifllerdir. Baz› araflt›r›c›lar (7,
12) ise özellikle selenyum eksikli¤inin hastal›¤›n ortaya
ç›kmas›nda çok fazla öneme sahip oldu¤unu
vurgulam›fllard›r. Son y›llarda klinik enzimolojinin
geliflimine ve hastal›¤›n kalp, karaci¤er ve kas
dejenerasyonlar› ortaya ç›kartmas›na paralel olarak CPK,
LDH ve AST ölçümlerinin teflhiste önemli olaca¤›
düflünülmüfltür (2,4,5,16,17). Sekin ve ark. (4), özellikle
CPK,
LDH
ve
AST
aktivitelerinin
beraber
de¤erlendirilmesinin hastal›¤›n tan› ve prognozu aç›s›ndan
çok önemli oldu¤unu bildirmektedirler. Nizaml›o¤lu ve
ark. (8) hasta kuzular›n AST, CPK ve LDH de¤erlerinde
istatistiki aç›dan anlaml› ve s›ras›yla 5, 11 ve 2 kat›

fiekil 1.

Beyaz Kas Hastal›kl› Bir Kuzuda
Gözlenen Ayakta Duramama.
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Parametre

Birim
X

Kontrol
(n=10)
±

Beyaz Kas Hastal›kl›
kuzular (n=22)
X
±
Sx

Sx

GSH-Px

(I.U./ g hb)

67,9

5,3

11,9*

4,7

Glukoz

(mMol/L)

68,31

3,21

79,87

1,73

Kreatinin

(mMol/L)

0,78

0,12

0,60

0,74

T.Protein

(mMol/L)

5,64

0,05

5,70

2,10

Albumin

(mMol/L)

2,72

1,39

3,03

5,28

Kolesterol

(mMol/L)

91,2

5,46

114,92

3,26

Trigliserid

(mMol/L)

58,83

6,25

66,35

2,36

Ca

(mMol/L)

9,71

2,14

11,47

1,17

P

(mMol/L)

7,64

0,58

9,53

0,56

Na

(mMol/L)

161,50

1,69

180,87

1,54

K

(mMol/L)

4,80

1,36

5,74

2,30

Cl

(mMol/L)

103,17

2,35

129,93

1,22

AST

(U/L)

61,5

12,56

429,57*

9,64

ALT

(U/L)

11,83

9,35

116,92*

8,78

ALP

(U/L)

954,33

13,38

1162,28*

11,44

LDH

(U/L)

675,33

8,50

1129,72*

3,45

CPK

(U/L)

76,50

5,68

1087*

2,36

Tablo 1.

Beyaz Kas Hastal›kl› ve Sa¤l›kl›
Kuzular›n Eritrosit Glutasyon
Peroksidaz Enzim (GSH-Px),
Glukoz, Kreatinin, Total Protein,
Albumin, Kolesterol, Trigliserid, Ca,
P, Na, K, Cl, AST,ALT, ALP, LDH ve
CPK Ortalama De¤erleri, Standart
Sapmalar› ve Bunlar›n ‹statistiksel
Önemleri.

* p < 0,01

art›fllar saptam›fllard›r. Biz de çal›flmam›z sonunda CPK
düzeyinde yaklafl›k 15 kat, AST düzeyinde 7 kat ve LDH
düzeyinde iki kat, istatistiki yönden anlaml› (p<0,01)
art›fllar saptad›k. Literatürle (1,4,8) uyum sa¤layan bu
bulgular hastal›¤›n kalp, karaci¤er ve kas
dejenerasyonlar›n›n fliddeti ile do¤rudan iliflkili oldu¤unu
gösteriyordu. Turgut (11), ALT enziminin at, s›¤›r ve
koyunlarda; köpek, kedi, rat ve tavflanlar›n aksine
karaci¤er için spesifik olmad›¤›n›; kandaki ve iskelet
kaslar›ndaki ALT aktivitesinin karaci¤erden daha yüksek
oldu¤unu, ALT aktivitesindeki art›fllar›n fliddetli
miyopatilerde gözlendi¤ini bildirmifltir. Ayn› araflt›r›c›
ruminantlar›n hepatik hastal›klar›nda, referans
de¤erlerindeki genifl s›n›rlardan dolay› ALP’nin de
öneminin az oldu¤unu ancak bu enzim aktivitesindeki
art›fl›n kemik, ba¤›rsaklar, plasenta ve makrofajlardan da
kaynaklanabilece¤ini belirtmifltir. Fry ve ark. (18),
kuzularda gözlenen nutrisyonel myopatilerin klinik ve
subklinik teflhisinde ve tedavi kriterlerinin belirlenmesinde
serum CPK, ALT, AST, LDH enzim düzeylerinin
saptanmas›n›n tek bafl›na CPK enzimi ölçülmesinden çok
daha etkili oldu¤unu saptam›fllard›r. Hatta ayn›
araflt›r›c›lar CPK ve ALT enzim kombinasyonunun plazma
α-tokoferol ve eritrosit glutasyon peroksidaz enzim
4

testleri kadar güvenilir kriterler oldu¤unu belirtmifllerdir.
Araflt›rmam›zda yaklafl›k 10 kat düzeyinde artan ALT
düzeyinin literatürlerde (11,18,19) belirtildi¤i gibi
özellikle beyaz kas hastal›¤› sonucunda kuzularda
flekillenen iskelet kas›, kalp kas› dejenerasyonlar› ile iliflkili
oldu¤u görüflündeyiz. Ayr›ca araflt›rmam›zda ALP
düzeyinde gözlenen istatistiki yönden anlaml› art›fl›n
literatürlerde (11,20) belirtildi¤i gibi kuzular›n tümünde
flekillenen ishal ile iliflkili olabilece¤ini ancak beyaz kas
hastal›¤› ile direkt iliflkili olmad›¤› görüflündeyiz. Zira
anoreksi, kilo kayb›, solunum ve dolafl›m bozukluklar›,
diyare semptomlar› gösteren demir toksikasyonuna
girmifl koyunlarda da serum demir, demir ba¤lama
kapasitesi, ALT, üre, kreatinin ve fosfor seviyelerinin yan›
s›ra ALP enzim düzeylerinin de artt›¤› saptanm›flt›r (20).
Çamafl ve ark. (2) yapt›klar› çal›flmada beyaz kas
hastal›kl› kuzular›n kreatinin ve albumin de¤erlerindeki
art›fl› istatistiki aç›dan anlaml› (p<0,01 ve p<0,05)
bulurken; total protein de¤erlerindeki düflüflün önemsiz
oldu¤unu saptam›fllard›r. Biz de yapt›¤›m›z araflt›rma
sonucunda albumin ve total protein de¤erini artm›fl;
kreatinin de¤erini ise azalm›fl olarak gözledik. Ancak tüm
bu farkl›l›klar›n istatistiki aç›dan önemli olmay›fl› nedeniyle
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Çamafl ve ark.’n›n (2) aksine beyaz kas hastal›¤› aç›s›ndan
bu parametrelerdeki de¤iflikliklerin saptanmas›n›n gerekli
olmad›¤› kan›s›na var›ld›. Araflt›rmam›z s›ras›nda
ölçtü¤ümüz mineral madde de¤erlendirmesi ise daha önce
ülkemizde beyaz kas hastal›kl› hayvanlarda böyle bir
çal›flma yap›lmamas› aç›s›ndan ilginç olsa da, farkl›l›klar›n
istatistiki yönden anlaml› olmamas› nedeniyle
de¤erlendirilmedi.
Ülkemizde bugüne kadar yap›lan beyaz kas hastal›¤›
çal›flmalar›n›n (2,4,5,8) aksine araflt›rmam›zda tan› kriteri
olarak
eritrosit
GSH-Px
enzim
aktivitesi
de¤erlendirilmifltir. Özellikle selenyum ile çok iliflkili olan
bu enzim aktivitesinin ölçümünü kesin tan› arac› olarak
de¤erlendiren araflt›r›c›lar›n (1,6,9,11) yan›s›ra, çeflitli
faktörlerden etkilenmesi nedeniyle kullan›lamayaca¤›n›
ileri sürenler de (21) bulunmaktad›r. ‹spanya'da Jimenez
ve ark. (22) glutasyon peroksidaz aktivitesini
sonbaharda, ilkbahara göre daha yüksek bulmufllar ve bu
hayvanlara ilkbaharda d›flardan selenyum takviyesi
yap›lmas›n› önermifllerdir. Benzer bir çal›flmada (16) ise
yine ilkbaharla birlikte GSH-Px, LDH, CPK enzim
düzeylerinin düfltü¤ü, buna karfl›n AST düzeyinin
mevsime ba¤l› olarak de¤iflmedi¤i bildirilmifltir. Biz de
yapt›¤›m›z çal›flma sonucunda GSH-Px enzim aktivitesinde
p < 0,01 düzeyinde önemli olan azal›fllar›n literatürle (1,
9,16,23) uyum gösterdi¤ini saptad›k.

Aytu¤ ve ark.’n›n (1) belirtti¤i gibi beyaz kas
hastal›¤›n›n ard›ndan ektima lezyonlar›n›n geliflmesi
mümkün olabilmektedir. Özellikle E vitamini düflüklü¤ü
ile immun sistemdeki aksamalar aras›nda bir iliflki
olabilece¤i görüflündeyiz. Çal›flmam›zda saptad›¤›m›z
lezyonlar›n (fiekil 1) baz› literatürlerle (1,6,13) uyum
sa¤lad›¤›n› gözledik. Ayr›ca ayn› literatürlerde bildirilen
yapa¤› dökülmesi, tutuk yürüyüfl, ayakta duramama gibi
semptomlar›n hastal›k grubunda da ortaya ç›kmas› ilginç
bulundu. Literatürde (1,6,13) bildirildi¤i gibi hasta
kuzular vitamin E, selenyum kombinasyonlar› ile tedaviye
al›nm›fl ve k›sa sürede semptomlar›n ortadan kalkt›¤›
görülmüfltür.
Sonuç olarak eritrosit GSH-Px enzim aktivitesinin
hastal›¤›n tan›s›nda diagnostik bir parametre oldu¤u,
bununla beraber AST, ALT, LDH ve CPK gibi enzimlerin de
teflhiste yard›mc› oldu¤u kan›s›na var›lm›flt›r.
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